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SUMMARY
Hereditary Methemoglobinemia

Hereditary methemoglobinemia is an autosomal dominant
disorder which is due to either to the presence of one of the M
hemoglobins or the deficiency of the enzyme cytochrome BS
reductase. Cytochromeb5 reductase reductase deficiency have
lifelong cyanosis of variable degree, depending on the level of
methemoglobin, but usually have no associated symptoms or
other physical findings.

A 18 year old male referred our hospital with breathlessness,
weakness, headache, central cyanosis which is sustained from
the birth. He had been investigated by cardiology and pneu-
monology departments of different hospitals in respect of con-
genital heart diseases and lung diseases. Our diagnostic eval-
uation revealed hereditary methomoglobinemia. We found
cytchrome bS5 reductase enzyme deficiency in this patient.
Methoboglobinemia especially hereditay form is rare cause of
central type cyanosis that is way when we investigate cyanosis
in adult patient, we should keep hereditary methomoglobine-
mia in our minds.
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Herediter methemoglobinemi otosomal dominant bir
hastaliktir. Otosomal hastaliklarda iki degisik gruptaki
proteinlerde bozukluk bulunur. Birinci gruptakiler kom-
pleks metbolik yolaklari diizenleyen proteinler, 6rnegin
membran reseptorleri ve hiz belirleyen enzimler gibi.
Ikinci gruptakiler ise yapisal anahtar proteinlerdir. Bun-
lar icin ornek ise hemoglobin veya kollajendir. Here-
diter methemoglobinemide ve anormal hemoglobin mo-
lekiiliine bagl ciddi hemolotik anemilerde temel biyo-
kimyasal kusur tesbit edilmistir ().

Bir ¢ok otosomal dominant hastalik, genellikle resesif
hastaliklarda goriilmeyen iki degisik karekteristik 6zel-

lik gosterir; (a) gecikmis hastalik baslama yasi ve (b)
klinik prezentasyonundaki degisiklikler. Herediter met-
hemoglobinemi erigkin yasa kadar klinik olarak agiga
cikmayabilir ).

OLGU

Hastanemize miiraat eden 18 yasindaki erkek hasta solunum
yetersizligi, halsizlik, bas agrisi, dudaklarda, dilde, el ve ayak
parmaklarinda siyanozla miiracat etti. Siyanoz, ilk defa dogu-
munu yaptiran doktor tarafindan tasbit edilmis. Siyanozunun
arastirilmast icin ayni hastanenin kardiyoloji ve gogiis hasta-
Iiklar1 departmanlarina sevk edilmis. Konjenital kalp hastaligi
ve akciger patolojileri acisindan arastirtlmig ve herhangi bir
patolojik bozukluk bulunmadig icin palyatif tedavi ile taburcu
edilmis. 5 yasina kadar ara ara sikayetleri olan hasta, 5 yasin-
da Siyami Ersek kalp damar cerrahisi hastanesine yatmis. Bu-
rada da kalp ve akciger agisindan arastirilmis herhangi bir pa-
toloji bulunmadig1 icin kontrola ¢agrilarak hasta taburcu edil-
mis. Fakat hasta kontrollerine gitmemis.

Eritrosit sayis1 5.5 milyon/mm3, hemoglobin 17 g/dL, Hct
52.5, biokimyasal testlerinde herhangi bir bozukluk yoktu.
Arter kan-gazi analizinde pH 7.34, pCO, 79.6, HCO; 21.6,
hafif hipoksemisi vardi. Akciger grafisinde ve ekokardiyogra-
fisinde herhangi bir bozukluk yoktu. Hastaneye miiracatindan
once herhangi bir ila¢ kullanmamis, genel anestzi almamais,
methoglobinemiye neden olacak herhangi bir kimyasal mad-
deye maruz kalmamisti. Kalp ve akciger hastaliklarini ekarte
ettikten sonra talasemi agisindan hemoglobin elektoforez yap-
tik. Elektroforezde HbA1, HbF, HbS, HbA2 diizeylerini nor-
mal bulduk ve talasemiyi ekarte ettik. Methohoglobin seviye-
sine baktigimizda methemoglobin seviyesini % 27 (N:0.00-
1.50) bulduk. Bu diizey klinik semptomlarin agiga ¢ikmasi
icin yeterliydi. Daha ileri arastirma icin bu hastanin sitokrom
b5 reduktaz ve M hemoglobin seviyesini arastirdik ve hastada
sitokrom b5 reduktaz (methemoglobin reductaz) eksikligini
tesbit ettik. Tedavisinde 300 mg/giin askorbik asit verdik.
Klinik ve laboratuvarindaki diizelme nedeni ile kontrole ca-
girarak taburcu edildi.

TARTISMA

Herediter methemoglobinemi, M hemoglobininlerin
varligina veya sitokrom BS5 reduktaz eksikligine bagli-
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dir @, Sitokrom B5 reduktaz eksikliginde methomoglo-
bin diizeyine bagh olarak hayat boyu siiren degisik de-
recelerde siyanoz goriiliir. Fakat, genellikle semptom ve
diger fiziksel bulgular eslik etmez. Bazi hastalarda
artmis oksijen affinitesine bagli polisitemi goriiliir. Bazi
hastalardada mental retardasyon tesbit edilmigtir. Te-
davi edilmemis hastalarda % 15-30 methemoglobin dii-
zeyi tesbit edilir. Methemoglobin diizeyleri, yash popii-
lasyonda eritrositlerin yaslanmasina ve anormal enzim
aktivitesinin diismesine bagl olarak yiiksek bulunur .
Akkiz methemoglobinemi cesitli ilag ve toksinlere ma-
ruziyete bagl olarak gelisir. Bazi ajanlar, 6rnegin nitrit
ve d-klorat, heme iyonunu direkt olarak okside ederler.
Diger ajanlar, 6rnegin sulfa ilaclar1 ve anilin, methemo-
globinemiye neden olmadan 6nce biyotransformasyona
giderler ).

Kalitsal methemoglobinemi, klinik olarak hafif olmasi-
na ragmen, ilaclara veya toksinlere bagh gelisen methe-
moglobinemi hayati tehtid edebilir. Eger methemoglo-
bin 15 g/dL’yi asarsa, hastalik klinik olarak belirginle-
sir, % 35’leri asarsa etkilenmis kiside bag agrisi, halsiz-
lik ve solunum yetersizligi gelisir. % 80’i gecen durum-
lar genellikle hayatla bagdasmaz. Tanisinda kalp ve
akg¢iger hastali§1 bulunmayan her siyanotik hastada met-
hemoglobinemi diisiiniilmelidir. Eger siyanoz azalmis
oksijen satlirasyonuna bagliysa, kan 6rnegi havayla bir-
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lestiginde mor renkten kirmiziya donerken, methemo-
globinemik hastadan alinan kan 6rnegi hava ile tema-
sindan bagimsiz olarak cukulata kahverengisi olarak
kalacaktir.

Tedavide; oral metilen mavisi (100 ila 300 mg/giin) ve-
ya askorbik asit (300 ila 500 mg/giin) verilmesi methe-
moglobin seviyesinde belirgin diismeye neden olur.

Sonug olarak, herediter methemoglobinemi santral tip
siyanozun nadir nedenlerindendir. Fakat, kalp ve akci-
ger hastaligr bulunmayan her siyanotik hastada methe-
moglobinemi diigiiniilmelidir.
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